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RESUMO 
Introdução: A Síndrome de Down é a mais freqüente alteração genética que ocorre nos seres 
humanos. O déficit cognitivo é acentuado e não há terapia medicamentosa eficaz, até o momento, 
que promova o aumento dessa variável fundamental na inserção social desses pacientes. Para 
avaliar a efetividade do medicamento homeopático Baryta carbonica, no aumento da capacidade 
cognitiva, propomos o presente ensaio clínico randomizado controlado com  placebo.   
 
 
Objetivo: Realizar um ensaio clínico controlado randomizado, para comparar a efetividade do 
medicamento homeopático Baryta carbonica 30CH (administrado uma vez por dia) comparada a 
placebo no aumento da capacidade cognitiva dos pacientes portadores da Síndrome de Down. 
 
 
Hipótese: O uso do medicamento homeopático Baryta carbonica é mais efetivo que o placebo no 
aumento da capacidade cognitiva dos pacientes portadores da Síndrome de Down. 
 
 
Método: Ensaio clínico controlado, randomizado, duplo-cego, que será realizado no Centro 
Cochrane do Brasil - UNIFESP, com 60 pacientes, comparando Baryta carbonica a placebo. O 
desfecho primário será a capacidade cognitiva avaliada através dos testes de Haven e Columbia, 
antes e depois da intervenção. 
 
 
Viabilidade: O estudo é viável de ser realizado, em função da demanda de pacientes portadores 
da Síndrome de Down, o que facilita a realização do estudo e é relevante pela necessidade de se 
encontrar um tratamento efetivo para aumento da capacidade cognitiva, pois até o momento a 
literatura informa que não há droga efetiva, com significância estatística para promover esse 
aumento.
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1 INTRODUÇÃO 
 
 Pacientes portadores da Síndrome de Down representam uma árdua tarefa, em 
termos de tratamento, para a equipe multiprofissional que geralmente o assiste: médico, 
psicólogo, fonoaudiólogo, fisioterapeuta, pedagogo, pois, no processo de reabilitação, com o 
objetivo de inseri-lo ao máximo na sociedade o profissional dessas diferentes áreas se depara com 
um obstáculo fundamental: a capacidade cognitiva. Esta variável é a principal característica a ser 
observada para se atingir o objetivo citado acima. 
 A Síndrome de Down é caracterizada por inúmeras malformações de grau variável, 
nos mais diversos aparelhos e sistemas, e que são ocasionadas em mais de 90% dos pacientes, 
pela trissomia do cromossomo 21. Nos demais casos, ocorrem o chamado mosaico, onde a 
trissomia do 21 ocorre somente parcialmente no indivíduo, além do grupo em que se apresenta a 
translocação cromossômica entre os cromossomos 14 / 21 ou 21 / 21. 
Segundo Gonzáles (1999), em termos de capacidade cognitiva, observa-se geralmente 
uma redução em torno de 50% em relação a uma pessoa considerada normal, aspecto que 
ocasiona uma necessidade de dependência muito grande em relação aos familiares  
Vale lembrar também que o diagnóstico da Síndrome de Down é clínico e genético. 
Clinicamente são perceptíveis fissuras palpebrais oblíquas, ponte nasal achatada, prega palmar 
única, estatura baixa, mãos e pés pequenos e hiperflexibilidade da língua, relativamente grande e 
protrusa. Na primeira infância o diagnóstico é mais difícil de ser estabelecido e deve-se observar 
hipotonia, reflexo de Moro diminuído, hiperextensibilidade articular, pele frouxa na região dorsal 
do pescoço, perfil achatado, obliqüidade mongolóide das fissuras palpebrais, anomalias 
auriculares, pelve displásica e clinodactilia do quinto dedo (HAL, 1964). Todo paciente com 
suspeita da síndrome deve ser submetido a estudo citogenético. 
Dada esta situação, verificamos que atualmente os pacientes portadores da Síndrome 
de Down não dispõem de nenhum medicamento efetivo para melhorar a capacidade cognitiva. 
Alguns estudos testando drogas como piracetam, nicotina e glicose, foram realizados com esse 
intuito, porém, não houve benefício estatisticamente significativo em relação ao assunto. 
Assim sendo, apontamos o medicamento homeopático Baryta carbonica como uma 
droga em potencial para o tratamento, uma vez que a experiência clínica em consultórios e 
clínicas homeopáticas tem possibilitado um benefício considerável na capacidade cognitiva, 
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embora ainda não mensurados de modo que apresente um bom nível de evidência em medicina, a 
saber: ensaio clínico controlado randomizado duplo-cego. 
Alguns estudos tipo série de casos foram publicados relatando a utilização de tal 
medicamento, porém tal desenho de estudo apresenta nível de evidência pouco significativo para 
avaliar intervenções terapêuticas, considerando-se, principalmente, a amostra reduzida utilizada 
nesses estudos.           
A utilização do medicamento homeopático Baryta carbonica em tais pacientes está 
fundamentada no primeiro princípio fundamental da homeopatia: similia similibus curentur 
(semelhante cura semelhante). Este princípio afirma que uma substância diluída e dinamizada, 
quando administrada a um indivíduo doente, é capaz de atenuar ou curar o quadro patológico, 
desde que essa mesma substância cause, em doses ponderais, em uma pessoa sã, semelhante 
quadro patológico (DEMARQUE, 2002). Tal princípio também pode ser observado na 
farmacologia, quando se observa o efeito rebote das drogas, visto tratar-se da reação contrária do 
organismo aos efeitos da droga administrada, ocorrendo posteriormente aos efeitos primários. Tal 
fenômeno é bastante observado com beta bloqueadores, morfina, cocaína, benzodiazepínicos, 
manitol e outras drogas (TEIXEIRA, 1998). Desse modo, Baryta carbonica causa quando 
administrada em doses ponderais, ou seja, doses mensuráveis química e fisicamente, em pessoas 
sãs, como efeito primário da droga, um quadro de embotamento mental intenso, como é descrito 
por inúmeros autores de matérias médicas homeopáticas (Cairo, 1981; Vannier e Poirier,1987; 
Boericke, 1997). Portanto, considerando a validade da teoria homeopática, se administrada de 
forma diluída e dinamizada a pessoas que apresentem tal quadro (Síndrome de Down, por 
exemplo), é de se esperar que haja melhora substancial da capacidade cognitiva mediante o efeito 
secundário da mesma, ou seja, em função da reação do organismo ao efeito primário, que 
representa o efeito secundário da droga, base de toda terapêutica homeopática (Demarque, 2002). 
Tendo em vista esse preâmbulo inicial, o que propomos é a realização de um ensaio 
clínico controlado randomizado duplo-cego, comparando  Baryta carbonica 30 CH1 a placebo.  
Para a mensuração da variável capacidade cognitiva, antes e depois da intervenção, 
utilizaremos os testes: Escala de maturidade Mental Colúmbia (CMMS) e Matrizes Progressivas 
Coloridas de Raven (CPM), ambos com padronização brasileira validada. 
 
  
                                                 
1 CH - Centesimal Hahnemanniana : significa o nº de diluições sucessivas 1/100 que são executadas 
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1.1 PERGUNTA 
O medicamento homeopático Baryta carbonica é mais efetivo que placebo no 
aumento da capacidade cognitiva dos pacientes portadores da Síndrome de Down ? 
 
1.2 OBJETIVO 
Avaliar a efetividade de Baryta carbonica 30CH (administrado uma vez por dia), 
comparada a placebo no aumento da capacidade cognitiva na Síndrome de Down.  
 
1.3 HIPÓTESE 
A utilização do medicamento Barita carbonica 30 CH é mais efetiva que placebo no 
aumento da capacidade cognitiva dos pacientes portadores da Síndrome de Down. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 
 
 
Uma busca sistemática por estudos relevantes sobre o tema foi realizada nas seguintes 
bases de dados: Medline, Cochrane, Lilacs, Homeoindex, Medcarib e Paho, utilizando-se os 
unitermos: Down, cognition, homeophaty, randomized controlled trial. Apóa a busca, 
constatamos que há um reduzido número de artigos nesse campo de pesquisa. Abaixo 
apresentamos, por ordem cronológica, todos os trabalhos encontrados e as principais discussões. 
Haidvogl, Lehner e Resch (1993) utilizaram várias medicações homeopáticas, entre 
elas Baryta carbonica, para tratar diversas síndromes com déficit da capacidade cognitiva 
inclusive Down e observaram uma melhora substancial dos pacientes com síndromes devido a 
alterações orgânicas. Entretanto, a resposta em síndromes por privação social e afetiva não 
apresentou resultados satisfatórios. 
Pires (1995), em um ensaio clínico, também utilizou o medicamento homeopático 
Baryta carbonica com a finalidade de medir melhora no comportamento geral desses pacientes, 
porém o instrumento de aferição inexistia, sendo a análise pautada apenas em relatos de 
familiares. A interpretação dos resultados foi qualitativa e a amostra muito pequena (n = 5). 
 Manning, Honn, Stone e Gold (1998) realizaram um ensaio clínico utilizando glicose 
comparado a placebo, mas analisando principalmente aspectos da memória e não da cognição 
propriamente dita. Notaram que há uma melhora aguda desses aspectos após a administração de 
glicose. 
Já Seidi, Tiefenthaler, Hauser e Lubec (2000) realizaram um ensaio clínico 
controlado simples cego, comparando nicotina com placebo e verificaram que houve melhora no 
grupo medicamentoso. Porém, a amostra foi muito pequena (n = 5), ocasionando resultados não 
generalizáveis. Os autores também questionaram quando apareceria a tolerância e se interferiria 
na melhora. 
No ensaio clínico de Bernert, Sustrova, Sovcikova, Seidl e Lubec (2001) por sua vez, 
destaca-se o fato dos pesquisadores utilizarem a nicotina subcutânea para analisar aumento da 
capacidade cognitiva, que parece ser agudamente eficaz, porém o número de participantes foi 
muito pequeno (n = 8) e, além disso, devem ser considerados os sérios efeitos colaterais dessa 
droga tão bem estabelecidos no tabagismo. 
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Lobaugh et al. (2001) testaram, mediante um ensaio clínico controlado randomizado 
duplo-cego, uma droga chamada piracetam (estimulante do sistema nervoso central), com o 
mesmo objetivo. Porém, o resultado não foi estatisticamente diferente do placebo, além de 
apresentar importantes efeitos colaterais.  
Finalmente os estudos de Kishnani et al. (2001) e Lott, Osann, Doran e Nelson (2002) 
foi utilizado um inibidor da acetilcolinesterase (Donezepil) para reverter os efeitos da demência 
que em portadores da Síndrome de Down com idade avançada, apresentam as mesmas alterações 
anatomopatológicas do sistema nervoso central que ocorrem na doença de Alzheimer, que cursa 
com déficit colinérgico. Os resultados sugerem benefício, todavia o objeto do nosso projeto de 
pesquisa é outro: o aumento da capacidade cognitiva e não a reversão da demência em pacientes 
que apresentam alterações no sistema nervoso compatíveis com a Doença de Alzheimer.     
Concluímos, assim, que existe um grau de incerteza muito grande em relação a um 
tratamento medicamentoso que se proponha a melhorar a cognição dos pacientes portadores da 
Síndrome de Down e assim sendo, visto tratar-se de variável fundamental na inserção social 
desses pacientes, julgamos pertinente a realização do presente ensaio clínico controlado 
randomizado.  
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3 MÉTODOS 
 
3.1 Delineamento do estudo  
Ensaio clínico controlado randomizado duplo-cego. 
 
3.2 Participantes 
Critérios de inclusão: pacientes portadores da Síndrome de Down, diagnosticada 
clinicamente e ou geneticamente, com idade de 6 a 9 anos. 
Tal faixa etária foi determinada em função dos dois testes com padronização 
brasileira validada que utilizaremos no estudo.O teste Matrizes Progressivas Coloridas de Raven 
tem seus limites de faixa etária entre 5 anos e 11 anos, e a Escala de Maturidade Mental 
Colúmbia entre 3 anos e 6 meses e 9 anos e 11 meses. 
Critérios de exclusão: pacientes ou responsáveis que não aceitem participar do 
estudo. 
 
3.3 Local do estudo 
Centro Cochrane do Brasil – Universidade Federal de São Paulo, São Paulo - SP. 
Rua Pedro de Toledo 598, CEP 04039-001, São Paulo, SP, Brazil. 
 
3.4 Intervenções 
Todos os pacientes envolvidos no estudo receberão frascos de medicamentos 
idênticos, contendo glóbulos processados em farmácia homeopática, sendo que os glóbulos 
placebo serão idênticos aos do grupo medicamentoso (Baryta carbonica 30 CH). Ao grupo 
medicamentoso e placebo serão administrados 10 glóbulos via oral, uma vez por dia, por 90 dias. 
Como acontece com qualquer medicamento homeopático, o paciente pode apresentar 
no início do tratamento, , uma transitória piora do quadro clínico, para posterior melhora, devido 
a uma exagerada reação do organismo frente ao remédio. Tal fenômeno é denominado agravação 
homeopática e é corrigido com a suspensão por alguns dias do medicamento (ROMANAH, 
1999). 
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3.5 Variáveis estudadas 
O desfecho analisado será o aumento da capacidade cognitiva, mensurada por meio 
dos testes Escala de Maturidade Mental Colúmbia e Matrizes Progressivas Coloridas de Raven, 
ambos validados e padronizados no Brasil. 
A avaliação é baseada em duas aplicações dos testes: pré-intervenção e pós-
intervenção, por psicólogo que não terá conhecimento da randomização. Além dessas duas 
mensurações psicológicas, ocorrerão consultas com o pesquisador envolvido no estudo na pré-
intervenção, com 30, 60 e 90 dias após inicio do tratamento, com a finalidade de se observar a 
aderência ao medicamento e ao placebo.  
 
3.6 Descrição dos instrumentos de mensuração 
Construído por Burgemeister, Blum e Lorge (1967) o Columbia Mental Maturity 
Scale foi traduzida e padronizada ao contexto brasileiro por Alves e Duarte (2001), passando a 
denominação de Escala de Maturidade Mental Colúmbia. Dessa forma, todas as informações 
relativas à Escala de Maturidade Mental Colúmbia (CMMS), que passaremos a descrever a 
seguir, estão baseadas na tradução e revisão do manual e do teste realizada por Alves e Duarte em  
2001.     
O CMMS fornece uma estimativa da capacidade de raciocínio geral de crianças com 
idade entre 03 anos e 06 meses e 9 anos e 11 meses. Avalia especialmente capacidades que são 
relevantes para o bom desempenho escolar, focalizando-se a capacidade de raciocínio geral 
baseado na manipulação de conceitos expressos em forma geométrica ou pictórica e no 
discernimento de relações entre vários tipos de símbolos. 
O teste é composto por 92 itens de classificação pictóricos e figurativos, organizados 
em uma série de oito escalas ou níveis sobrepostos. Para cada criança em que se realiza a 
aplicação é utilizado o nível correspondente mais adequado à sua idade cronológica. Conforme o 
nível que está sendo administrado, são apresentados entre 55 e 66 itens. 
 Cada item consiste em uma série de três a cinco desenhos coloridos, suficientemente 
familiares às crianças brasileiras, impressos num cartão de 15 centímetros de altura x 48 
centímetros de largura (Ver exemplo ANEXO B).  
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Em cada item é solicitado à criança que observe as figuras do cartão apresentado e 
selecione aquela que se diferencie ou que não se relacione com as demais. Em seguida, solicita-se 
a criança que aponte a figura escolhida.    
 Os fundamentos para a discriminação variam desde a percepção de diferenças 
grosseiras na cor, tamanho ou forma, ao reconhecimento de relações muito sutis em pares de 
figuras, de modo a excluir uma dentre uma série de desenhos.    
A aplicação do CMMS é individual, dura cerca de 20 minutos e só pode ser realizada 
por psicólogos. Consiste em ensinar a tarefa à criança, mediante os três itens de exemplo; 
apresentar os itens concernentes à sua idade cronológica e registrar a resposta para cada item na 
folha de respostas (ANEXO C).  É importante ressaltar que as respostas sempre são registradas 
pelo psicólogo aplicador.   
Devido à sua estrutura  que não requer respostas verbais, nem dependencia da 
leitura ou outras habilidades da linguagem, mas apenas de uma resposta motora mínima, o 
CMMS é peculiarmente adequada para o uso com crianças com necessidades especiais, o que 
justifica seu uso no presente estudo. 
A interpretação dos resultados do CMMS inicia com a obtenção do escore bruto, 
que é o total do número de itens respondidos corretamente em um determinado nível da 
Escala. 
 Em seguida, o pesquisador pode calcular os escores derivados, que são baseados 
no desempenho de crianças de uma idade cronológica específica testadas no programa de 
padronização.  Os tipos de escores derivados presentes no CMMS são: 
- Resultado Padrão de Idade (RPI): escore padrão dentro de um grupo 
de idade, indicativo do desvio do escore “típico” ou médio para crianças de uma 
idade cronológica particular. Esse índice numérico, que em termos estatísticos 
varia de 50 a 150, com a média de 100 e desvio padrão de 16 unidades para cada 
grupo de idade cronológica, demonstra o status da criança, quando sua 
capacidade de raciocínio geral é comparada com as de outras crianças da mesma 
idade testada na amostra normativa.  
- Índice de Maturidade (IM): aponta o grupo etário de padronização 
mais próximo ao da criança, no que diz respeito ao desempenho no teste, 
indicando o estágio de desenvolvimento do respondente. Esse índice é sinalizado 
com um número e uma letra, que demonstram a qual dos 13 grupos etários (de  
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abaixo de 03 anos e 06 meses até acima de 9 anos e onze meses) de padronização 
do CMMS o desempenho da criança mais se assemelha. 
Os índices de fidedignidade da versão original americana do teste obtidos tanto no 
Teste das Metades, derivado pela aplicação da “Fórmula de Spearman-Brown”, como no 
Test-Reteste, foram estatisticamente significativos. No primeiro caso, o coeficiente de 
precisão mediano obtido pelo método das metades, por meio de todos os níveis do teste, 
aproximou-se de 0,90. O coeficiente de precisão mediano obtido no Teste-Reteste, para três 
grupos etários foi de 0,85 (ALVES e DUARTE, 2001). 
Nos dois estudos referentes à fidedignidade da adaptação brasileira do teste, 
empregando os níveis definidos para a Padronização Brasileira, verificou-se índices de 
precisão com fidedignidade significativa e próximos aos encontrados na versão original 
americana. No teste das Metades, corrigido pela “Fórmula de Spearman-Brown”, o 
coeficiente de precisão mediano, perpassando todos os níveis, foi de 0,87. No Teste-Reteste o 
coeficiente de precisão mediano obtido em dois níveis etários foi de 0,80 (ALVES e 
DUARTE, 2001).         
Elaborada por Raven, o Coloured Progressive Matrices foi publicado na Inglaterra em 
1947 e revisto em 1956. Sua tradução e adaptação foi realizada por Angelini, Alves, Custódio, 
Fonseca Duarte e Miranda Duarte (1999), passando-se a denominação de Matrizes Progressivas 
Coloridas (CPM).    
Segundo Angelini et al. (1999), o CPM visa avaliar a capacidade edutiva da criança, 
que envolve a capacidade de extrair um significado de uma situação confusa; de desenvolver 
novas compreensões, de ir além do que é dado, para perceber o que não é imediatamente óbvio; 
de estabelecer constructos (na maioria não verbais), que facilitam lidar com problemas 
complexos, envolvendo muitas variáveis dependentes. Assim, o CPM mede a capacidade de 
eduzir relações. As variáveis entre as quais as relações devem ser vistas não são óbvias em si 
mesmas. A relação deve ser discernida, para que as variáveis possam ser reconhecidas, sendo 
necessário a atuação da percepção e do pensamento simbólico.   
O CPM foi elaborado para avaliar mais detalhadamente os processos intelectuais de 
crianças na faixa de 5 a 11 anos, de deficientes mentais e de pessoas idosas. È dividido em três 
séries: A, Ab e B, cada uma com 12 problemas. Os problemas são impressos em um caderno de 
aplicação, com fundo colorido vivo para que seja mais atraente ao respondente (Ver exemplo 
ANEXO D). As três séries em conjunto oferecem três oportunidades para que uma pessoa 
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desenvolva uma maneira consistente de pensamento. A escala de 36 itens em sua totalidade é 
planejada para estimar tão precisamente quanto possível o desenvolvimento mental ata a 
maturidade intelectual (ANGELINI et al., 1999). 
A aplicação deve ser feita por um psicólogo e pode ser realizada individual ou 
coletivamente. O tempo de aplicação é, em média, de 40 minutos. As respostas são anotadas pela 
criança, ou pelo aplicador, dependendo da capacidade da criança para executar essa tarefa, em 
uma folha de respostas (ANEXO E).   
A avaliação do teste é realizada atribuindo-se um ponto para cada resposta correta. A 
pontuação corresponde ao número de acertos. A pontuação total pode ser transformada em 
percentagem, procurando-se, na tabela normativa do CPM, construída no processo de 
padronização brasileira do teste (ANGELINI et al., 1999), o valor adequado da pontuação obtida 
correspondente à idade cronológica da criança. Após a obtenção do percentil, deve-se realizar a 
interpretação do nível de inteligência da criança, conforme a classificação descrita em Angelini et 
al. (1999, p.131). 
Conforme Angelini et al. (1999), diversos estudos sobre a fidedignidade da versão 
original inglesa do COM, utilizando o Método das Metades, o alfa de Cronbach ou o Teste-
Reteste, têm confirmado que ele é extremamente satisfatório. O índice médio de precisão obtido 
respectivamente em cada um desses testes foi de 0,85, 0,90 e 0,85. 
O índice de precisão obtido na tradução e adaptação brasileira do teste foi de 0,92 
pelo Método das metades, corrigido pela fórmula de Spearman-Brown (ANGELINI et al., 1999).      
   
 
3.7 Procedimentos   
O estudo terá a duração de 3 meses, sendo os pacientes entrevistados por psicólogo 
antes e depois da intervenção com a finalidade de aplicação dos testes. Tanto na pré, quanto na 
pós intervenção, a aplicação será feita individualmente. O primeiro teste a ser aplicado será o 
CMSS e o seguinte o CPM. O intervalo mínimo entre a aplicação de cada teste será de 1 dia e no 
máximo de 4 dias. Além dessas duas mensurações psicológicas, ocorrerão consultas com o 
pesquisador envolvido no estudo na pré-intervenção e com 30, 60 e 90 dias após inicio do 
tratamento, com a finalidade de se observar a aderência ao medicamento e ao placebo, além de 
perceber qualquer efeito que venha a ocorrer. 
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A randomização será feita por meio de uma central telefônica, utilizando um 
farmacêutico não envolvido com o estudo e envelopes opacos, não translúcidos e fechados, que 
conterão números seqüenciais. A seqüência de números será gerada por programa de computador 
e mantida em sigilo até a seqüência ser utilizada, da mesma forma que a randomização que só 
ocorrerá no momento de aplicar a intervenção. 
O pesquisador, o psicólogo e o paciente não terão acesso a informação de se estar 
usando medicação ou placebo. A medicação será disponibilizada em glóbulos idênticos ao 
placebo, da mesma forma que o frasco. 
 
3.8 Cálculo do tamanho da amostra 
 
 
    N =   P2 ( 100 – P2 ) + P1 ( 100 – P1 ) .  .ß 
            (P1 - P2)²  
Sendo: 
N = 27,5 (aproximadamente 30 pacientes para cada grupo) 
P1= Porcentagem de eventos no grupo controle. (30%) 
P2= Porcentagem de eventos  no grupo experimental. (70%)  
Variável dependente: melhora de 10% no escore bruto da CMMS e ou CPM dos pacientes 
portadores  da Síndrome de Down. 
A amostra estimada é de 30 pacientes, para os grupos de intervenção e controle, 
considerando Alfa = 0,05 e Beta = 0,10, com Intervalo de Confiança de 95% e poder estatístico 
de 90% para detectar uma melhora de 10% no escore bruto da CMMS e ou CPM dos pacientes 
portadores  da Síndrome de Down. 
 
Foram considerados para validade estatística: 
Probabilidade de erro Alfa ( 1ª espécie) 
Probabilidade de erro Beta ( 2ª espécie) 
Intervalo de Confiança: complemento do Alfa, IC=100-(Alfa) = 95%. 
Poder Estatístico: complemento do Beta, PE=100-(Beta) = 90%. 
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3.9 Análise estatística 
Inicialmente faremos uma análise descritiva dos dois grupos de indivíduos, 
procurando verificar se a randomização foi adequada. Para a análise estatística dos dados, serão 
utilizadas as pontuações brutas obtidas pelos pacientes nos testes CMMS e CPM (pré e pós teste).    
Os dados serão apresentados de forma dicotômica, com o número relacionado de 
participantes avaliados. As eventuais perdas serão consideradas (análise por intenção de tratar). 
Será utilizado o teste Q-quadrado para comparação dos resultados do grupo controle e 
do grupo placebo, pré e pós-intervenção.  
O programa utilizado para os cálculos mencionados será o software SPSS/PC 
(Statistic Package for Social Science/ Personal Computer for Windows version 9.0). 
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4. CONSIDERAÇÕES ÉTICAS 
 
Aprovação pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal de São Paulo/ 
Hospital São Paulo (ANEXO H). 
Consentimento Informado para os pacientes: todos os indivíduos serão esclarecidos 
acerca dos objetivos deste ensaio clínico, da importância do mesmo, das atividades que serão 
desenvolvidas no decorrer do experimento, bem como as possíveis formas de divulgação e deverá 
assinar um termo de consentimento informado, declarando conhecer o conteúdo do trabalho, sua 
divulgação, bem como o direito ao sigilo sobre sua identidade (ANEXO F). 
 
  
14           
5. REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS 
 
ALVES, I. C. B.; DUARTE, J. L.M. Escala de Maturidade Mental Colúmbia: manual para 
aplicação e interpretação. São Paulo: Casa do Psicólogo, 2001.  
ANGELINI, L. A; ALVES, I. C. B.; CUSTÓDIO, E.M.; FONSECA DUARTE, W.; MIRANDA 
DUARTE, J. L. Manual Matrizes Progressivas Coloridas de Raven: escala especial. São Paulo: 
Centro Editor de Testes e Pesquisas em Psicologia, 1999. 
BERNERT, G.; SUSTROVA, M.; SOVCIKOVA, E.; SEIDL, R.; LUBEC, G. Effects of a single 
transdermal nicotine dose on  cognitive performance in adults with Down syndrome. J Neural 
Transm Suppl, n. 61, p. 237-245, 2001.  
BOERICKE, W. Manual de material médica homeopática: sintomas-guia e características dos 
principais medicamentos (clínicos e patogenéticos). São Paulo: Robe Editorial, 1997.  
BURGEMEISTER, B. B; BLUM, L.H.; LORGE, I. Escala de Maturidade Mental Colúmbia. São 
Paulo:  Vetor, 1967. 
CAIRO, N. Guia de medicina homeopática. São Paulo: Livraria Teixeira, 1987. 
DEMARQUE, D. Homeopatia: medicina de base experimental. Ribeirão Preto: Museu de 
Homeopatia Abrahão Brickman, 2002. 
HAIDVOGL, M.; LEHNER, E.; RESCH, D.M. Homeopathic treatment of handicapped children: 
review of a series of 40 cases. British Homeopathic Journal, v. 82, p.227-236, oct. 1993. 
KISHNANI, P.; SPIRIDIGLIOZZI, G. A.; HELLER, J. H.; SULLIVAN, J. A.; 
DORAISWAMY, P. M.; KRISHNAN, K. R. R.; Donepezil for Down’s Syndrome. Am J 
Psychiatry, v 158. n 1, p. 143, jan. 2001. 
LOTT, I. T.; OSANN, K.; DORAN; NELSON, L. Down Syndrome and Alzheimer Disease: 
response to donepezil. Arch Neurol. V. 59, p. 1133-1136, july 2002.  
LOUBAUGH, N. J.; KARASKOV, V.; ROMBOUGH, V.; ROVET, J.; BRYSON, S.; 
GREENBAUM, R.; HASLAM, R. H.; KOREN, G. Piracetam therapy does not enhance 
cognitive functioning in children with Down syndrome. Arch Pediatr Adolesc Med, v. 155, 
p.442-448, apr. 2001.  
MANNING, C. A.; HONN, V.J.; STONE, W.S.; JANE, S.;GOLD, P.E. Glucose effects on 
cognition in adults with Down’s syndrome. Neuropsychology, v. 12, n. 3, p. 479-484, 1998.  
PIRES, E. S. Utilização de medicamentos homeopáticos em Síndrome de Down. Estudo 
comparativo. Homeopatia Brasileira, v. 2, n. 1-3, p. 215-221, 1995. 
SEIDI, R.; TIEFENTHALER, M.; HAUSER, E.; LUBEC, G. Effects of transdermal nicotine on 
cognitive performance in Down’s syndrome. The Lancet, v. 356, n. 21, p. 1409-1410, oct. 2000.  
  
15           
TEIXEIRA, M.Z. Semelhante cura semelhante: o princípio de cura homeopático fundamentado 
pela racionalidade médica e científica. São Paulo: Editorial Petrus, 1998. 
VANNIER, L.; POIRIER, J. Tratado de matéria médica homeopática. São Paulo: Organização 
Andrei, 1987. 
  
16           
6 ANEXOS 
ANEXO A -  Planilha de evolução do estudo 
 
Procedimento Visita 1 
início 
Visita 2 
30d 
Visita 3 
60d 
Visita 4 
90d 
Consentimento X    
História Clínica X    
Diagnóstico X    
Critérios de inclusão e 
exclusão 
 
X 
   
Aplicação dos testes X   X 
Intervenções (medicação 
comparada a placebo) 
X    
Contabilidade das medicações  
X 
 
X 
 
X 
 
X 
Adesão ao tratamento  X X X 
Término do estudo    X 
Relatório final    X 
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ANEXO B - Exemplos de cartões da Escala de Maturidade Mental Colúmbia 
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CASA DO PSICÓLOGO
Livraria e Editora Ltda
ESCALA DE MATURIDADE MENTAL
COL01111111A
CNNSI I
Padronização Brasileira da Terceira Edição - ,1993
Folha de Resposta
NOME:  SEXO:
ESCOLA. 
DATA DO TESTE
DATA DE
NASCIMENTO
IDADE
CRONOLÓGICA
'ANO MÊS DIA
S. .)
'ANO MÊS DIA ."
.... -•
' ANO MÊS DIA **
S. ..,
DURAÇÃO
DO TESTE min
PSIC6LOGO. 
ESCOLARIDADE. 
NÍVEL
e
ABCDEF GH
S. 
TOTAL DE PONTOS
RESULTADO PADRÃO
DE IDADE
PERCENTIL
ESTANINO
1NDICE DE
MATURIDADE
NÍVEL
OBSERVAÇÕES
IDADE ITENS
OBSERVAÇÕES
A 3a 6m -- 3a 11m 1 -- 55
4a Om -- 5a 5m 1 -- 62
C 5a 6m -- 5a 11m 10 -- 74
6a Om - 6a 5m 15 -- 74
E 6a 6m -- 7a 5m 20 -- 77
7a 6m -- 7a 11m 20 -- 85
G 8a Om -- 8a 5m 27 -- 87
H 8a 6m -- 9a 11m 27 -- 92
( Obs.: Esta Folha de Resposta com 92 itens serve somente para a 3.8 Edição, publicada pela Casa do Psicólogo
Copyright 0:7 1972, 1959, 1954 by Harcourt Brace lovanovich, Inc.
Copyright e 1992, Casa do Psicólogo Livraria e Editora Ltda.
Todos os direitos reservados Printed in FirarilPowered by TCPDF (www.tcpdf.org)
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CASA DO PSICÓLOGO
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Padronização Brasileira da Terceira Edição - 1993
TOTAL DE PONTOS NÍVEL ABCDEFGH
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Ex.1 000
Ex.2 0,000
Ex.3 00,000
"Nro"
10 0 • 0
11 • 49 0
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13 0 6) 0 0
14 • 49 0
15 0 • e 0
16 0000
17 e • 0
18 0000
19 0 • e
NIP"
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23 0 e • 0
24 0000
25 0 0 0
26 0 • 0
27 • e 0
28 0 0 • 0
29 0 • 0
30 0 • 0
31
32
33
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O 6) 6) 0 0
O 000
34 0000
35 • e 0
36 0 6) 0 0 (3
37 0000
38 0 • 0
39 0 e •
40
41
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O 0000
O 0 0 0
43 0 0 0
44 00000
45 00000
46 0000
47 0 • 048 ID (!) 6)
O 0 0 C)
O 0 0 0
O 000
O 0000
O 0000
O 000
55 0 40 0 0
49
50
51
52
53
54
56 4) 4) 40 40 0
57 4) 40 6) 0
58 0000
59 0 0 0 e)
60 40 4) 6) C) 4)
0 4) 40 0 0
62 0 (0 4) 0
61
63 0 • e 0
64
65
66
67
68
69
70
71
72
O 000
O 0000
O 0 (i) 0
O 0000
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O 0 0
O 0000
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O 0 0
73 0 0 0
74 0 0 •
75 () (0 6) 0 6)
76 00000
77 0 • 0
78 0000
79 0 0 0
80 0 • 0
81 00000
82 0 • 0 e
83 0 0 0
84 • 0 0
85 0 • 0
86 4) E) 40 4) 6)
87 0 e 40
Obs.: A opção correta para cada item está impressa em preto
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MATRIZES PROGRESSIVAS COLORIDAS
Escala Especial
Séries A, Ab, B
J. C. RAVEN
FOLHA DE RESPOSTAS
Nome: Sexo: Data de Aplicação. 
Escola.  Data de Nascimento. 
Série. Período:  Idade a m 
Examinador. Revisor  Forma de Aplicação. 
A Ab B
1 1 1
2 2 2
3 3 3
4 4 4
5 5 5
6 6 6
7 7 7
8 8 8
9 9 9
10 10 10
11 11 11
12 12 12
E A E Ab E B
Consist. Consist. Consist.
Discrep. Discrep. Discrep.
E Percentil Classif.
Inicio Fim Duração
Obs • 
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ANEXO F - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ao Paciente e Pai(s) ou 
Responsável(is) 
 
Nome do Estudo: ENSAIO CLÍNICO CONTROLADO RANDOMIZADO DUPLO - CEGO: 
Baryta carbonica COMPARADA A PLACEBO EM CRIANÇAS COM SÍNDROME DE 
DOWN 
 
INFORMAÇÕES AO(S) PAI(S) OU RESPONSÁVEL DO VOLUNTÁRIO 
 
Justificativa e objetivos da pesquisa: 
O estudo tem como objetivo verificar quais são os possíveis benefícios que o 
medicamento homeopático pode gerar na melhora da capacidade cognitiva ou de inteligência, ou 
seja, uma melhora na capacidade de resolução dos mais variados problemas cotidianos, em 
pacientes portadores da Síndrome de Down, representando uma maior independência na vida 
desses pacientes. 
A motivação da realização deste estudo se deve ao fato de ainda não existir um 
tratamento efetivo para essa limitação do paciente. 
No término do estudo, será verificado se houve melhora no grupo que usou o 
medicamento proposto pelo pesquisador. 
É necessário também informar que não há tratamento conhecido para melhorar a 
cognição na Síndrome de Down. 
 
Procedimentos a serem realizados: 
A amostra (número de participantes) estimada será de 72 indivíduos, divididos em 
dois grupos: Intervenção e Controle. A escolha dos indivíduos para as intervenções será feita de 
forma randomizada (não saberemos a que grupo o próximo indivíduo alocado pertencerá). O 
grupo controle fará uso de placebo, que é uma substância sem ação farmacológica, porém 
idêntico ao medicamento no aspecto, gosto e cheiro. 
Os pacientes deverão ser atendidos por psicólogo e médico e serão submetidos a uma 
entrevista pelo psicólogo para aplicação dos testes para aferir capacidade cognitiva no início e no 
fim do estudo. 
Todos os pacientes envolvidos no estudo receberão frascos de medicamentos 
idênticos, contendo glóbulos, processados em farmácia homeopática, sendo que os glóbulos 
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placebo serão idênticos aos do grupo medicamentoso (Baryta carbonica 30 CH). Ao grupo 
medicamentoso e placebo serão administrados 10 glóbulos via oral uma vez por dia, por 90 dias. 
 
Riscos 
Informamos que o paciente pode apresentar no início do tratamento, com qualquer 
medicamento homeopático, uma transitória piora do quadro clínico, para posterior melhora, 
devido a uma exagerada reação do organismo frente ao remédio.Tal fenômeno é denominado 
agravação homeopática e é corrigido com a suspensão por alguns dias do 
medicamento(Romanah,1999). 
 
Benefícios esperados e acesso às informações obtidas: 
 
O(s) pai(s) ou responsável(is) e participantes do estudo serão informados acerca dos 
resultados da avaliação do estudo e serão orientados a tomar as medidas necessárias de 
tratamento. 
Além da verificação quantitativa da variável (capacidade cognitiva), já citada, o 
estudo permitirá que se possa determinar a efetividade de um novo tratamento para pacientes com 
Síndrome de Down. O(s) pai(s) ou responsável(is) dos pacientes deverão, ainda, informar 
qualquer outro medicamento que os últimos venham a utilizar no período do estudo. 
Somente no final do estudo poderemos concluir a presença de algum benefício com o 
tratamento proposto. 
 
Garantia de acesso 
Em qualquer etapa do estudo, você terá acesso aos profissionais responsáveis pela 
pesquisa para esclarecimento de eventuais dúvidas. O principal investigador é o Dr Germano 
Alonso Shimizu, que pode ser encontrado no endereço Rua Pedro de Toledo 598, CEP 04039-
001, São Paulo, SP, Brasil, telefones (11) 5575-2970, (14) 9601-2146 e (14) 422-5570. 
Se você tiver alguma consideração ou dúvida sobre a ética da pesquisa, entre em 
contato com o Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) – Rua Botucatu, 572 – 1º andar – cj 14, 5571-
1062, FAX: 5539-7162 – E-mail: cepunifesp@epm.br 
 
Garantia da liberdade da retirada do consentimento 
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Cada participante do estudo estará livre para abandoná-lo a qualquer momento, por 
qualquer razão (pessoais ou relacionadas às atividades desenvolvidas no estudo), sem que haja 
qualquer prejuízo ou desconforto para o mesmo. 
 
Confiabilidade do estudo 
Assegura-se a cada participante e ao(s) pai(s) ou responsável(is) do mesmo, seja do 
grupo controle ou intervenção, que não haverá, sob quaisquer circunstâncias, a divulgação de sua 
identidade para outras pessoas ou entidades, além daquelas que participarão efetivamente do 
acompanhamento desta pesquisa. 
 
Informações sobre gastos 
Todos os procedimentos realizados no estudo serão inteiramente gratuitos para todos 
os participantes do estudo. 
Não há despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo, incluindo 
exames e consultas. Também não há compensação financeira relacionada à sua participação. Se 
existir qualquer despesa adicional, ela será absorvida pelo orçamento da pesquisa. 
 
Dano pessoal 
Em caso de dano pessoal, diretamente causado pelos procedimentos ou tratamentos 
propostos neste estudo (nexo causal comprovado), o participante tem direito a tratamento médico 
na Instituição, bem como às indenizações legalmente estabelecidas. 
 
Compromisso do pesquisador de utilizar os dados somente para esta pesquisa 
Os dados desta pesquisa somente serão utilizados na mesma e nenhuma outra mais. 
 
 
Informações adicionais a respeito deste estudo 
Este estudo faz parte de um projeto de pesquisa, que será desenvolvido para 
elaboração de um trabalho de conclusão de mestrado, ao qual o pesquisador (Germano Alonso 
Shimizu) está vinculado, como aluno regularmente matriculado no Programa de Mestrado 
Profissionalizante em Medicina Interna e Terapêutica, da Escola Paulista de Medicina. 
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Na seqüência, após a realização do experimento, haverá disseminação do trabalho 
realizado por meio de publicação em revistas científicas, apresentação em encontros e/ou 
congressos científicos, entre outros. 
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ENSAIO CLÍNICO CONTROLADO RANDOMIZADO DUPLO - CEGO: Baryta carbonica 
COMPARADA A PLACEBO EM CRIANÇAS COM SÍNDROME DE DOWN 
 
Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li ou que 
foram lidas para mim, descrevendo o estudo ”ENSAIO CLÍNICO CONTROLADO 
RANDOMIZADO DUPLO - CEGO: Baryta carbonica COMPARADA A PLACEBO EM 
CRIANÇAS COM SÍNDROME DE DOWN” 
 
Eu discuti com o Dr. Germano Alonso Shimizu sobre a minha decisão em participar nesse estudo. 
Ficaram claros para mim quais são os propósitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, 
seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. 
Ficou claro também que minha participação é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a 
tratamento hospitalar quando necessário. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e 
poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante o mesmo, sem 
penalidades ou prejuízo ou perda de qualquer benefício que eu possa ter adquirido, ou no meu 
atendimento neste Serviço. 
-------------------------------------------------  
 
Assinatura do paciente/representante legal Data         /       /        
 
-------------------------------------------------------------------------  
 
Assinatura da testemunha Data         /       /        
para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de 
deficiência auditiva ou visual. 
(Somente para o responsável do projeto) 
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntária o Consentimento Livre e Esclarecido deste 
paciente ou representante legal para a participação neste estudo. 
 
-------------------------------------------------------------------------  
 
Dr Germano Alonso Shimizu CRM 90.513 Data         /       /        
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ANEXO G – Ficha Clínica Indivídual do Paciente 
Entrevista 1 – Data __/__/__ 
  
Nº do prontuário: _____________ 
Nome: _________________________________________________________ 
Sexo: (   ) M    (   ) F  Idade: ______________ 
Mãe: _________________________________________________________ 
Pai: __________________________________________________________ 
Endereço: _____________________________________________________ 
Outra referência:  _______________________________________________ 
Telefones:  ____________________________________________________ 
Instituição:  ____________________________________________________ 
 
1. Consentimento assinado: (   ) sim   (   ) não 
2. Escore do teste Columbia: __________ 
3. Escore do teste Haven: ___________ 
4. Controle da medicação: 
 Número de glóbulos entregues: ___________ 
5. Observações (comorbidades, uso de medicações): ___________________ 
______________________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
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Entrevista 2 (30 dias após início do tratamento) 
Data __/__/__ 
 
Nº do prontuário: _____________ 
Nome: _________________________________________________________ 
 
1. Agravação dos sintomas pré-existentes: sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
2. Aparecimento de novos sintomas:  sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
3. Aderência à medicação:   sim (   )    não (   ) 
Se não, por que?________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
 
4. Controle da medicação: 
 Número de glóbulos retornados: ___________ 
Número de glóbulos entregues: ____________ 
 
5. Exclusão do tratamento:   sim (   )    não (   ) 
Se sim, por que?________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
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Entrevista 3 (60 dias após início do tratamento) 
Data __/__/__ 
 
Nº do prontuário: _____________ 
Nome: _________________________________________________________ 
 
1. Agravação dos sintomas pré-existentes: sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
2. Aparecimento de novos sintomas:  sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
3. Aderência à medicação:   sim (   )    não (   ) 
Se não, por que?________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
 
4. Controle da medicação: 
 Número de glóbulos retornados: ___________ 
Número de glóbulos entregues: ____________ 
 
5. Exclusão do tratamento:   sim (   )    não (   ) 
Se sim, por que?________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
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Entrevista 4 (90 dias após início do tratamento) 
Data __/__/__ 
 
Nº do prontuário: _____________ 
Nome: _________________________________________________________ 
 
1. Agravação dos sintomas pré-existentes: sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
2. Aparecimento de novos sintomas:  sim (   )    não (   ) 
Se sim, quais?_________________________________________________ 
_____________________________________________________________ 
 
3. Aderência à medicação:   sim (   )    não (   ) 
Se não, por que?________________________________________________ 
______________________________________________________________ 
 
4. Controle da medicação: 
 Número de glóbulos retornados: ___________ 
 
5. Escore do teste Columbia: _____________ 
6. Escore do teste Haven: ______________ 
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ANEXO H – Aprovação pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal de São 
Paulo/ Hospital São Paulo 
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TJNIFE Prkui. IS TA
Universidade Federal de São Paulo
Escola Paulista de Medicina
Comité de Ética em Pesquisa
Universidade Federal de São Paulo/Hospital São Paulo
São Paulo, 30 de abril de 2003
CEP N° 0338/03
Ilmo(a). Sr(a).
Pesquisador(a): GERMANO ALONSO SHIMIZU
Disciplina/Departamento: Medicina de Urgência/Medicina
Ref.: Projeto de Pesquisa
Ensaio clinico controlado randomizado duplo-cego: Baryta carbonica comparada a
placebo em crianças com Síndrome de Down
0 Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal de São Paulo/Hospital São Paulo
ANALISOU e APROVOU o projeto acima.
Conforme resolução 196/96 do Conselho Nacional de Saúde são deveres do pesquisador:
1. Comunicar toda e qualquer alteração do projeto e do termo de consentimento. Nestas
circunstâncias a inclusão de pacientes deve ser temporariamente interrompida até a resposta
do Comitê, após análise das mudanças propostas.
2. Comunicar imediatamente ao Comitê qualquer evento adverso ocorrido durante o
desenvolvimento do estudo.
3. Os dados individuais de todas as etapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro
por 5 anos para possível auditoria dos órgãos competentes.
4. Apresentar primeiro relatório parcial em 27/10/03
Atenciosamente,
Prof. Dr. José Omar Medina PestanaCoordenador do Comitê de Ética em Pesquisa da
Universidade Federal de São Paulo/Hospital São Paulo
Rua Botucatu, 572 - lo andar - CEP 04023-062 - São Paulo/Brasil
Tel.: (11) 5571.1062 Tel/Fax 5539.7162
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